
Метаболизм кальция, фосфора
и пуриновых оснований: 

клинически значимые
для МКБ виды нарушений

к.м.н., доцент ТАРАСЮК И.В.

МИНСК 20.09.2006



- более 80 % всех мочевых конкрементов
содержат кальций и образуются из-за
повышенного уровня кальция в моче;

- в костях скелета Са в форме гидроксиапатита -
3[Са(РО4)2]Са(ОН)2;

- в организме взрослого примерно 1200 г кальция и
только 5-6 г вне костей;

- обмен кальция и других минералов происходит между
костями и внеклеточной жидкостью;

- средний уровень потребления Са составляет
500-1000 мг в сутки;

- всасывается Са преимущественно в 12-перстной кишке
и начальных отделах тощей кишки под воздействием
витамина D3;

КАЛЬЦИЕВЫЕ КАМНИ



- концентрация Са в плазме примерно
1,5 ммоль/л;

- около 250 ммоль Са в день фильтруется при
нормокальциемии у взрослых;

- нормальная экскреция кальция с мочой
составляет 4 ммоль/сут. (1-2 % от профильтровавшегося);

- под гиперкальциурией понимают экскрецию кальция
более 300 мг в сутки у мужчин и 250 мг в сутки у женщин
(4 мг/кг/сут). 

- обмен Са регулируется гормонами: паратгормон, 
кальцитонин, паратгормон-зависимый протеин, 
кальцитриол или витамин D3;

- паратгормон определяет взаимоотношения между
профильтровавшимся кальцием и его экскрецией с мочой, 
индуцирует фосфатурию;



- паратгормон-зависимый пептид: обладает
теми же эффектами, что и паратгормон. При
злокачественных опухолях вызывает
увеличение канальциевой реабсорбции

кальция и обуславливает гиперкальциемию;

- кальцитонин, секретируемый щитовидной железой, 
оказывает противоположное паратгормону действие и
вызывает несогласующиеся эффекты на кальциевую
реабсорбцию. Фармакологические дозы могут вызывать
гиперкальциурию, в то время как физиологиче-ские дозы
могут повышать реабсорбцию кальция;

- витамин D (кальцитриол) повышает почечную
реабсорбцию кальция, уменьшает гиперполяризацию
клеточных мембран, вызванную паратгормоном.



Физиологические и патологические, 
факторы, влияющие на метаболизм

кальция

НазначениеНазначение фосфатафосфата внутривенновнутривенно илиили perper osos приводитприводит
кк уменьшениюуменьшению почечнойпочечной экскрецииэкскреции кальциякальция. . 

СнижениеСнижение уровняуровня фосфатовфосфатов приводитприводит кк
гиперкальциуриигиперкальциурии..

ФосфатФосфат

ИнфузияИнфузия натриянатрия вызываетвызывает натриуриюнатриурию ии
пропорциональнопропорционально кальциуриюкальциурию. . УвеличениеУвеличение объёмаобъёма
ингибируетингибирует проксимальнуюпроксимальную реабсорбциюреабсорбцию натриянатрия, , водыводы
ии параллельнопараллельно кальциякальция, , чточто ведётведёт кк кальциуриикальциурии..

НатрийНатрий ии
объёмобъём
жидкостижидкости

ИнфузияИнфузия магниевыхмагниевых солейсолей повышаетповышает экскрециюэкскрецию натриянатрия, , 
магниямагния ии кальциякальция сс мочоймочой..

МагнийМагний

ГиперкальциурияГиперкальциурия каккак результатрезультат гиперкальциемиигиперкальциемии. . 
ГиперкальциурияГиперкальциурия индуцируетиндуцирует снижениеснижение уровняуровня
гломерулярнойгломерулярной фильтрациифильтрации кальциякальция. . 

КальцийКальций



Физиологические и патологические, 
факторы, влияющие на метаболизм

кальция

Ингибиторы карбоангидразы: Ацетазоламид вызывает
натриурию без изменения экскреции кальция.

ОсмодиуретикиОсмодиуретики: : МаннитолМаннитол повышаетповышает экскрециюэкскрецию натриянатрия
ии кальциякальция параллельнопараллельно сс диурезомдиурезом путёмпутём
ингибированияингибирования реабсорбцииреабсорбции вв проксимальныхпроксимальных
канальцахканальцах ии петлепетле ГенлеГенле..

ДиуретикиДиуретики

МетаболическийМетаболический ацидозацидоз ассоциируетсяассоциируется сс
гиперкальциуриейгиперкальциурией, , вследствиевследствие выходавыхода кальциякальция изиз
костейкостей вв видевиде карбонатакарбоната. . HCOHCO33−−ионион используетсяиспользуется каккак
компенсациякомпенсация ацидозаацидоза, , аа кальцийкальций экскретируетсяэкскретируется
почкамипочками. . ЭффектыЭффекты респираторныхреспираторных измененийизменений кислотнокислотно--
щелочногощелочного равновесияравновесия вв меньшейменьшей меремере связанысвязаны сс
нарушениемнарушением кальциевогокальциевого гомеостазагомеостаза..

рНрН ии
бикарбонатбикарбонат



Физиологические и патологические, 
факторы, влияющие на метаболизм

кальция

КалийКалий--сберегающиесберегающие диуретикидиуретики: : эффектэффект такойтакой жеже каккак ии уу
тиазидовтиазидов, , ноно местомместом действиядействия тиазидовтиазидов являетсяявляется
начальнаяначальная частьчасть дистальныхдистальных извитыхизвитых канальцевканальцев, , аа
амилоридамилорид стимулируетстимулирует кальциевуюкальциевую реабсорбциюреабсорбцию вв
конечнойконечной частичасти дистальныхдистальных извитыхизвитых канальцевканальцев. . УчитываяУчитывая
различныеразличные местаместа действиядействия, , этиэти двадва диуретикадиуретика могутмогут иметьиметь
синергичныйсинергичный гипокальциурическийгипокальциурический эффектыэффекты..

ТиазидыТиазиды: : быстрыйбыстрый эффектэффект –– натриуриянатриурия безбез измененияизменения
экскрецииэкскреции кальциякальция. . ДлительноеДлительное назначениеназначение приводитприводит кк
снижениюснижению ии поддержаниюподдержанию уровняуровня экскрецииэкскреции кальциякальция..

ПетлевыеПетлевые диуретикидиуретики: : фуросемидфуросемид быстробыстро ингибируетингибирует
реабсорбциюреабсорбцию натриянатрия ии кальциякальция вв петлепетле ГенлеГенле..

ДиуретикиДиуретики



Абсорбтивная гиперкальциурия

- у 50–60 % больных с камнями из кальция оксалата;

- обусловлена повреждением интестинального ответа
на витамин D;

- повышенная абсорбция кальция, повышение его
уровня в сыворотке крови, снижение паратиреоидной
функции и повышение экскреции почками кальция;

- при саркоидозе камни из оксалата и (или) фосфата
кальция, что связано с повышением чувствительности
интестинального эпителия к витамину D и с системным
поражением скелета, приводящим к резорбции кальция и
фосфора из костей.



Почечная гиперкальциурия

- у 10 % пациентов с МКБ;

- обусловлена почечной потерей кальция;

- повышенная продукция паратгормона для
поддержания нормального уровня кальция в сыворотке
крови;

- всасывание кальция в кишечнике увеличивается
вторично, вследствие повышения уровня витамина D, как
результат повышения уровня паратгормона;

- предполагаемая причина почечной потери кальция -
нарушение процессов реабсорбции кальция в дистальных
канальцах.



Резорбтивная гиперкальциурия

- до 99 % кальция и 66 % суммарного
содержания фосфора содержится в костной

ткани в виде фосфорно-кальциевых соединений;
- чаще при гиперпаратиреозе; 
- паратгормон, влияя на активность остеокластов, 
приводит к растворению кристаллов гидроксиапатита с
увеличением выхода кальция и фосфора в кровь;
- паратгормон уменьшает реабсорбцию фосфора в
почках (фосфатурия) и усиливает интенсивность
абсорбции кальция в кишечнике;
- первичный, вторичный и третичный
гиперпаратиреоз;
- у 83,3 % больных с гиперпаратиреозом –
гиперкальциурия и у 23,4 % - гиперфосфатурия, но
только 65 % пациентов с гиперпаратиреозом имеют
камни в мочевых путях.



Другие наиболее значимые причины
резорбтивной гиперкальциурии:

1. Переломы костей с длительной иммобилизацией.

2. Болезнь Кушинга.

3. Гипертиреоз.

4. Миеломная болезнь.

5. Метастатический рак (процессы, аналогичные
миеломной болезни).

6. Почечный канальцевый ацидоз (ПКА).



Идиопатическая гиперкальциурия

Кальциевый литиаз – гиперкальциурическое
состояние без видимых причин встречается у
5-10 % людей, и у 50 % пациентов с
кальциевым литиазом.

Гиперурикурическая гиперкальциурия

- риск формирования камней из кальция оксалата
обусловлен повышенной кристаллизацией кальция
оксалата в присутствии мочевой кислоты;
- среди всех пациентов с МКБ от 24 до 40 % 
встречается гиперурикурия;
- причина гиперурикурии – перегрузка пуринами с
пищей, реже – эндогенная гиперпродукция мочевой
кислоты.



Метаболизм паратгормона

- паратиреоидный гормон открыт J.B. Collip (1925);
- гиперпаратиреоз может протекать бессимптомно;

- поступление, депонирование и выделение кальция и
фосфора осуществляется по системе: кишечник - скелет -
мочевой пузырь (Bowel - Bone - Bladder, система В-В-В);

- кальций сыворотки (общий и особенно ионизированный) -
основной регулятор секреции ПТГ (принцип обратной связи);

- повышение уровня Mg стимулирует секрецию ПТГ и
наоборот;

- основные мишени ПТГ - кости скелета (рост остеокластов, 
растворение кристаллов гидроксиапатита с выделением в кровь
кальция и фосфора, гиперкальциурия) и почки (уменьшение
способности реабсорбировать фосфор, фосфатурия, увеличение
резорбции кальция и снижение резорбции фосфора);

- гиперкальциурия как результат повышения кальция в
сыворотке и перегрузки почечной способности резорбировать
профильтровавшийся кальций.



Гиперпаратиреоз

- связан с избыточной секрецией паратгормона и
повышением кальция в сыворотке крови;

- первичный гиперпаратиреоз обусловлен аденомой или
гиперплазией и реже карциномой околощитовидных желез. 
- наиболее часто встречаются костная и почечная формы
гиперпаратиреоза;
- генерализованный фиброзно-кистозный остит (более чем у
50 % больных очень трудно отличить от возрастного или
постменопаузального остеопороза);
- почки вовлекаются в патологический процесс более чем в
60 % случаев, а иногда поражение почек может быть
единственным его проявлением, чаще это поражение
протекает в виде МКБ. В 13 - 15 % случаев заболевания
обнаруживают одиночные камни, в 25-30 % случаев -
множественные и в 30 – 32 % случаев – камни в обеих
почках;



Гиперпаратиреоз

- когда гиперпаратиреоз протекает в виде МКБ, 
хирургическое удаление камня не приводит к

выздоровлению, камень появляется в другой почке, а нередко и в
оперированной. Камни почек при гиперпаратиреозе состоят из
оксалата или фосфата кальция. Прогноз МКБ после удаления
аденомы окощитовидной железы благоприятный;

- нефрокальциноз встречается значительно реже, чем МКБ. 
Развивается кальцификация канальцев почек (обнаруживается
рентгенографически). Лабораторные исследования выявляют
снижение клубочковой фильтрации и функции проксимальных
отделов почечных канальцев (аминоацидурия, глюкозурия и
снижение концентрационной способности почек);

- вторичный гиперпаратиреоз как компенсаторная реакция на
длительную гипокальциемию, развивающуюся в результате
нарушения процессов всасывания в кишечнике (синдром
мальабсорбции), или при рахите, синдроме Фанкони и
хронической почечной недостаточности;



Гиперпаратиреоз
- явления гиперплазии развиваются во всех четырех
околощитовидных железах. Содержание кальция в

сыворотке крови в норме или даже снижено (почти никогда не
бывает повышено), а уровень неорганического фосфора может быть
повышен (при почечной форме вторичного гиперпаратиреоза) или
снижен (при кишечной форме);

- клинически вторичный гиперпаратиреоз сопровождается
симптомами и признаками основного заболевания;

- при гипокальциемии имеют место парестезии различной
локализации и характерный спазм мышц кисти или стопы. Слабость
мышц, особенно в проксимальных отделах конечностей, и изменения
костной ткани (остеопороз, остеосклероз или фиброзно-кистозный
остит); 

- хроническая почечная недостаточность сопровождается
нарушением активности фермента I-гидроксилазы и недостаточным
образованием 1,25(ОН)2D3. Отсутствие последнего сказывается на
процессах всасывания кальция в кишечнике;



Гиперпаратиреоз

- гипокальциемия, гипофосфатемия непочечного
происхождения;

- уровень ЩФ в сыворотке крови повышен и почти
всегда присутствует гиперхлоремический ацидоз как
результат снижения реабсорбции бикарбонатов в
канальцах почек вследствие избытка паратгормона и
наличия гипокальциемии;

- выраженная недостаточность витамина D;

- костные изменения и мочекаменную болезнь
выявляют с помощью рентгенографии и денситометрии. 
Диагноз гиперпаратиреоза подтверждается
определением содержания паратгормона в сыворотке
крови и уровня цАМФ в моче. 



ФОСФАТНЫЕ КАМНИ

- наиболее распространены гидроксилапатит Сa5(PO4)3(OH), 
фторапатит Сa5(PO4)3F;

- гидроксилапатит составляет минеральную часть костей (85 %), 
фторапатит – зубов, а сложные органические производные фосфора
входят в состав клеток мозга и нервов;

- общее содержание фосфора в организме весом 70 кг - 19.000 
ммоль или около 600 г или 270 ммоль/кг (8,5 г/кг);

- 15 % содержатся в клетках в виде сложных фосфатных эфиров на
различных стадиях углеводного метаболизма (глюкозо-6-фосфат), в
нуклеиновых кислотах как рибоза и диоксирибозофосфат, в
компонентах переноса и хранения энергии как АТФ и креатининфосфат, 
в виде неорганических фосфатов;

- концентрация сывороточного фосфата в среднем 1,25 ммоль/л, с
колебанием 0,85-1,45 ммоль/л. 



ФОСФАТНЫЕ КАМНИ

- метаболизм фосфора почти всегда в состоянии баланса;
- регуляция гормональными факторами: паратгормон, кальцитонин и
витамин D. 
- до 80 % профильтровавшегося фосфата реабсорбируется
эпителием проксимальных отделов почечных канальцев; 
- на гиперфосфатурию влияет перегрузка организма фосфатами с
пищей (в норме от 20 до 80 ммоль/день человек употребляет с пищей и
70 % от этого количества абсорбируется);
- употребление пищевых добавок кальция (Са(ОН)2, Са-лактат, Са-
глюконат, Са-цитрат) способствует преципитации фосфора в
комплексные соединения и уменьшает его абсорбцию;

- подобные эффекты при гиперпаратиреозе, гипергидратации
организма, гиперкальциемии, нарушении кислотно-щелочного
равновесия (алкалоз), инфекции мочевого тракта (протей, синегнойная
палочка и др.) и семейной предрасположенности.



КАМНИ КАЛЬЦИЯ ФОСФАТА
- из кальция фосфата формируются два вида камней в
зависимости от уровня рH мочи: струвитные камни (смесь

аммония магния фосфата и карбонатного апатита), встречающиеся
только в инфицированной, щелочной моче, и брушитные, 
формирующиеся в кислой среде;
- карбонатный апатит кристаллизуется в щелочной моче (рH > 6,8) с
высоким уровнем кальция и низкой концентрацией лимонной кислоты;
- карбонатный апатит и кальция оксалат формируют смешанные
камни; 
- камни из брушита (кальция гидроген фосфат) образуются в кислой
моче при уровне рH мочи 6,5 - 6,8 с высокой концентрацией кальция и
фосфата;
- когда уровень рH мочи > 6,8, брушит преобразуется в карбонатный
апатит (растут очень быстро и имеют высокий уровень
рецидивирования, очень твердые и плохо поддаются ударно-волновой
литотрипсии);

- карбонатный апатит и витлокит встречаются примерно в 32 % всех
смешанных камней (наиболее частые камни, которые встречаются в
щелочной или инфицированной моче). 



КАМНИ ПРИ НАРУШЕНИИ
ПУРИНОВОГО ОБМЕНА

- пурины и пиримидины для сохранения и передачи
генетической информации; синтеза кофакторов и ферментных реакций
и участия в обмене углеводов и фосфолипидов;
- синтез пуриновых нуклеотидов начинается с
фосфорибозилдифосфата. После замыкания кольца образуется
ключевая молекула синтеза пуринов: инозин-5΄-монофосфат (ИМФ);
- из ИМФ образуются другие пуриновые нуклеотиды –
аденозинмонофосфат (АМФ) и гуанозинмонофосфат (ГМФ);
- в организме человека пурины распадаются до мочевой кислоты и в
такой форме выделяются с мочой;
- гуанозинмонофосфат распадается в две стадии до гуанозина, а
затем до гуанина. Гуанин дезаминируется с образованием ксантина. 
ИМФ распадается до гипоксантина. На последних стадиях
ксантиндегидрогеназа превращает ксантин и гипоксантин в мочевую
кислоту. 



КАМНИ ПРИ НАРУШЕНИИ
ПУРИНОВОГО ОБМЕНА

Состав конкрементов при нарушении процессов
метаболизма пуринов:

1. из мочевой кислоты;
2. из ксантина;
3. из 2,8-ДГА;
4. из солей мочевой кислоты – уратов.

Растворимость различных пуринов в зависимости от рН мочи.

0,030,30,020,32,8-дигидроксиаденин

0,9130,58Ксантин

12,02000,915Мочевая кислота

mmol/lmg/dlmmol/lmg/dl

рН 8,0рН 5,0Пурины



КАМНИ МОЧЕВОЙ КИСЛОТЫ

- мочевая кислота, секретируемая в мочу, состоит из двух
форм: нерастворимой мочевой кислоты и уратной соли, 

которая в 20 раз более растворима, чем чистая мочевая кислота;
- существенным фактором камнеобразования при гиперурикурии
является уровень рН мочи;
- мочевая кислота образуется в организме вследствие окисления
пуринов;
- гипоксантин под действием фермента ксантиноксидазы и гуанин
под действием гуанозиндезаминазы преобразуются в ксантин и далее в
мочевую кислоту;
- с увеличением рН мочи растет степень диссоциации мочевой
кислоты, следовательно, её растворимость;
- пациенты, у которых образуются камни мочевой кислоты, склонны
поддерживать низкие значения рН мочи;

- дигидрат мочевой кислоты - это специфическая модификация, 
которая формируется в очень кислой моче (рН < 5,5).



УРАТНЫЕ КАМНИ

- 10 % уратов в сыворотке связано с протеинами;
- 99 % профильтровавшихся в почках уратов

реабсорбируются;
- мочевая экскреция уратов происходит в результате канальциевой
секреции в проксимальных канальцах. 

Причины нарушения почечной экскреции уратов
1. Возраст
2. Объём внеклеточной жидкости
3. рН мочи
4. Кислотно-щелочное равновесие
5. Эндогенные метаболиты
6. Пищевая уратная нагрузка
7. Гормоны
8. Фармакологические агенты:

8.1. Гиперурикемические субстанции
- ингибиторы секреции

- стимуляторы реабсорбции
8.2. Гипоурикемические субстанции

- ингибиторы реабсорбции
- стимуляторы реабсорбции



УРАТНЫЕ КАМНИ

Причины формирования:
1. несбалансированная диета с преимущественным

употреблением риса и недостаточным употреблением фосфатов с
молочными и мясными продуктами;

2. нервная анорексия;
3. несбалансированная вегетарианская диета;
4. неправильное использование слабительных средств;

-эффективно изменение стиля питания;
-образование и рост камней урата аммония только при рН мочи > 
6,5;
-очень часто эти камни бывают смешанными со струвитными. 



2,8-ДИГИДРОКСИАДЕНИНОВЫЕ КАМНИ

- в норме 2,8-дигидроксиаденин (2,8-ДГА) не встречается как
метаболический продукт;

- аденин в норме трансформируется в аденозинмонофосфат
ферментом аденин-фосфорибозилтрансферазой;

- альтернативным путем преобразования аденина при этой
патологии является превращение его в 2,8-ДГА с помощью фермента
ксантиноксидазы;

- помимо 2,8-ДГА накопление гидроксиаденина и гипоксантина;

- повышение концентрации 2,8-ДГА является фактором образования
камней даже у маленьких детей;

- при лечении риск образования новых камней сводится к минимуму. 



КСАНТИНОВЫЕ КАМНИ

- встречаются очень редко;

- образуются вследствие врожденного дефекта фермента
ксантиноксидазы, наследуемого аутосомно-рецессивно;

- блок превращения в мочевую кислоту;

- увеличение экскреции гипоксантина и ксантина почками;

- нет лекарственных препаратов;

- профилактика - высокий диурез и низкая плотность мочи в
течение суток. 




